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    Immunohistochemical staining using monoclonal antibody Ki-67 was performed in 30 patients 
with benign prostatic hypertrophy (BPH), one with prostatic tuberculosis (TB), 22 with prostatic 
adenocarcinoma, one with prostatic transitional cell carcinoma and one with prostatic invasion 
from a bladder cancer. Specimens were aspirated from the prostate transrectally and a cytological 
smear were made This antibody is specific for a proliferation-associated nuclear antigen. Alkaline 
phosphatase anti-alkaline phosphatase stained immunopositive nuclei red making positive or nega-
tive specimens easy to recognize. In BPH and TB smears, no immunopositive cell was reactive 
with Ki-67. In prostatic malignancy were found many immunopositive cells ranging from 2.5 
to 10.2% (mean 5.9%) in prostatic adenocarcinoma (n=22), and from 11.9 to 24.3% (mean 18.1 
%) in prostatic transitional cell carcinoma. Transitional cell carcinoma may have a much 
greater growth fraction than adenocarcinoma in prostatic tissue. Poorly differentiated 
adenocarcinoma showed a higher growth fraction (from 4.2 to 10.2%, mean 6.9%) than well 
differentiated (from 3.1 to 8.9%, mean 5.8%) and moderately differentiated adenocarcinoma 
(from 2.5 to 10.1%, mean 5.6%), but this difference was not significant. There was no correl-
ation with age, clinical stage, bone metastasis or Bocking's cytological grade. 
   In conclusion, immunohistochemical staining using Ki-67 on aspirated prostatic smear is visua 
lizes the growth fraction of prostatic disease well and is useful to diagnose prostate cancer. 
                                                (Acta Urol. Jpn. 37: 881-886,1991)








識 し,増 殖 期細 胞(proliferatingcells)の核 抗 原 と
反 応 す るが,い わ ゆ る休 止 期 細 胞(restingcells)と
は反 応 しない とされ て い る1).またKi-67が 認 識 す
る 核抗 原 は,earlyGl,s,G2およびM期 の細 胞 核 に
のみ 存 在 し,GO期 に は 存 在 しな い こ とが 明 らか に さ
れ て い る2),
前 立腺 癌 は泌 尿 器科 領 域 で 頻 度 の高 い悪 性腫 瘍 で あ




























経 直 腸 的 前 立 腺 吸 引細 胞 診 法 に よ り,前 立 腺 か ら吸
引液 を 採 取 し,ス ライ ドグ ラス 上 に塗 布 し,冷 風乾 燥
固定 後,抗 原 性保 持 の 目的 で アセ トン固定 を10分間行
った.免 疫 組 織 化 学 染 色 は,APAAP法(alkaline
phosphataseanti-alkalinephQsphatase法;
DAKOAPAAPKITsistem40を 使用)で 行 い,
一 次 抗 体 はKi-67(DAKO-PC=Dako社)を1%
BSAに て10倍希 釈 して 使 用 し,そ の反 応 時 間 は30分
間 と した,二 次 抗体 は抗 マ ウ ス ウサ ギ血 清 で30分間 反
応 させ,APAAPreagentは30分 間 反応 させ た.各
抗 体 反 応 は 室 温 に て湿 室 中 で 行 い,ま た 各 操 作 間 で は
0.05MTris緩衝 液(pH7・6)にて 十 分 に洗 浄 を 行 っ
た.発 色 はalkalinephosphatasesubstrateで20分
間 行 った.マ イ ヤ ー へfト キ シ リソに て核 染 色 後,グ
リセ リ ソゼ ラチ ンで封 入 し鏡 検 した.Ki-67陽性細 胞
は 核 のみ が 赤 色 に染 色 され,そ の 染色 態 度 は 様 々で あ











































































































型腺 癌 で は2.5～10.1%0(平均5.6%),低 分 化 型腺 癌
で4.2～10.2%(平均6.9%)で あ った 。 高 分 化型 お よ
び中 分 化型 腺 癌 で の 平 均値 は,ほ ぼ 同 等 で あ り,低 分
化型腺 癌 にお い て平 均6.9%と若 干 高 値 を 示 して い る.
しか し統 計 学 的 に は有 意 差 は 認 め られ な か った.
c.臨 床 病 期 と骨転 移
StageBが4例,Cが4例,Dが12例 で あ った.3
群 聞 のKi-67indexに明 らか な 相違 を認 め な か った.
また,骨 転移 の ない 群 の平 均 値 が6,7%0,骨転移 の あ
る群 が5.1°oであ り,統 計学 的 に 有 意 差 を認 めな か っ
た.
d.Buckingの細 胞 学 的 異 型 度(Fig.2C)
腺 癌 に お い てはgrade3がみ られ な い た め,grade







































































indexの平 均 値 はgradelで5.1%,grade2で
6.0%であ った.移 行上 皮 癌 は いず れ もgrade3と 判










































の報告 もあるが,こ のような ケースで はKi-67in-









67陽性細胞は認められず,癌 除外診 断の一 助となっ
た.
一方,抗プロモデオキシウリジソ抗体を使用した免
佐 井,ほ か ・Ki-67・前立 腺 吸引 細 胞 診
疫 組織 化学 染 色 で は,S期 細 胞 が 選 択 的 に 同 定 で
き7-]0),そのlabelingindexは1.02～6.29%(平均
2,9%)と報 告 され て い る がn),こ の方 法 は プ ロモ デ
キ シウ リジ ソ標 識 を あ らか じめ 行わ なけ れ ぽ な らず,
ヒ トに用 い る場 合 は安 全性 の 面 で問 題 が 残 され て お り,
また外 来 レベ ルで の 検 査 と して は必 ず しも適 当 で は な
い.
凍結組 織 切片 を用 いた 前 立 腺 癌 のKi-67indexで
は,Raymondら は,6～53%(平 均16.3%0)と報 告
し5),Galleeらは,0.4-9.1%(平均2.9%)と報 告
してい る6).著者 ら の吸 引 細 胞 診 材 料 を用 い た方 法 で
は,2.5～10,2%(平均5.9%)で あ った.Raymond
らの報告 でKi-67indexがか な り高 値 とな って い る
が,Galleeらは,こ れ は カ ウ ン トした 細 胞 数 が 少 な
いこ とや 染色 手 技 に 違 い が あ る た めだ ろ う と述 べ て
い.ま た 根本 らu),Meyer12),の報 告 したS期 細 胞 の
labelingindexも平 均2.9%,o.s/と比 較 的 低 値 で
ある こ と か らみ て も,著 者 ら のKi-67indexと
Galleeらのそ れ を 合 わせ た0.4～10.2%0が前 立 腺 癌 の
Ki-67indexの範 囲 と考 え られ る.
細 胞 増殖 能 に影 響 を お よぼす 可 能 性 のあ る因子 と し
て,年 齢 ・腫 瘍 分 化 度 ・臨 床 病 期 ・骨 転 移 の 有 無 お よ
びBockingの細 胞 学 的 異 型 度 別 に,Ki-67indexを
検 討 した.年 齢 別 で は,各 年 齢 層 でKi-67indexに
差 異は み られ な か った.腺 癌 に おい て は,分 化 度 別 に
増 殖能 を検 討 した が,平 均 値 で低 分 化 型 腺 癌 に お い て
や や高値 を示 した.し か しこれ は症 例 数 が 少 な い の で
統 計学 的 に有 意 差 は み られ なか った.ま た,膀 胱 移 行
上皮 癌 の前 立 腺 浸 潤 症 例 お よび前 立 腺 部 移 行 上皮 癌 症
例 よ り得 られ たKi-67indexは,そ れ ぞれ11.8%,
24.3%0といず れ も高 値 を 示 して お り,組 織 像 に よ り
Ki-67indexに差 異 が あ る と考 え られ た.
Raymondらは5),凍結 組 織 切片 に よるKi-67score
とGleasonscore13)がよ く 相 関 した と報 告 し て い
るが,著 者 らは 吸 引細 胞 診材 料 を使 用 した 関 係 で,細
胞 診用 のgradeで あ るBockingの細 胞 学 的異 型 度
を指標 とした 、B6ckingの細 胞 学 的 異 型 度 との対 比
で は,腺 癌 で はgrade3の 細 胞診 所 見 が な か った の
で 今回 の 検討 では 判 定 不 能 で あ るが,移 行 上 皮 癌 は い
ず れ もgrade3で あ り,Ki-67indexも高 値 を示 し
た.し か し これ が 組 織 型 差 に よる も のか,異 型 度 の違
い に よ る ものか は判 断 で き な い.こ の よ うにKi-67
indexの大 小 と他 因子 と の検 討 を 行 ってみ たが,は っ
き り相 関 関係 がみ られ る因子 は なか った.前 立腺 癌 で
は ホ ルモ ソ療 法 後 の再 燃 が 問 題 とな る が,治 療 後 の
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